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Przyjecie wspdlnego programu prac dla dopuszczenia MabionCD20 do obrotu na rynkach europejskim i
amerykanskim oraz wypracowanie ostatecznego zakresu danych i badania klinicznego do wniosku
rejestracyjnego na rynku europejskim

Podstawa prawna
Art. 17 ust. 1 MAR - informacje poufne.

Tres¢ raportu:

W nawigzaniu do raportéw biezacych nr 29/2020 z dnia 9 lipca 2020 roku, nr 32/2020 z dnia 28 sierpnia
2020 roku oraz nr 41/2020 z dnia 29 pazdziernika 2020 roku dotyczacych strategii rejestracyjnej dla
produktu pod roboczg nazwg MabionCD20 na rynkach europejskim i amerykanskim, Zarzad Mabion S.A.
("Spotka") informuje, iz po serii interakcji z europejskimi agencjami regulacyjnymi w ramach Scientific
Advice (dwie konsultacje z Europejska Agencjg Lekdw, dalej ,EMA” i dwie konsultacje z Paul Ehrlich
Institute, niemieckim regulatorem krajowym scisle wspdtpracujgcym z EMA, dalej ,PEI") oraz
Amerykanska Agencja do spraw Zywnosci i Lekdw (,FDA”), Spétka ustalita strategie wspdlnego rozwoju
MabionCD20 pod katem rejestracji na rynku europejskim i amerykanskim.

Kluczowe elementy strategii regulacyjnej Spotki nie ulegty zmianie i obejmujq:

1. Przeprowadzenie tréojramiennego pomostowego badania klinicznego u pacjentéw z
reumatoidalnym zapaleniem stawéw (,RZS")

2. Przeprowadzenie tréojramiennego pomostowego badania analitycznego

3. Realizacje w/w zadan z uzyciem MabionCD20 pochodzacego z docelowej, tj. duzej, komercyjnej
skali produkcji (w bioreaktorach 2.500 litrow)

4. Uwzglednienie w procedurze rejestracji na rynku europejskim wynikéw juz przeprowadzonych

badan klinicznych fazy III z uzyciem MabionCD20 z matej skali wytwarzania (w bioreaktorach 250
litrow); badania przeprowadzono z udziatem 709 pacjentéw we wskazaniu RZS oraz 143 pacjentow z
NHL (chtoniak nieziarniczy)

Jednoczes$nie w wyniku wielu interakcji z regulatorami, jakie miaty miejsce na przestrzeni ostatnich
kilkunastu miesiecy, Spétka ukonczyta proces uzgadniania i wypracowata ostateczny zakres danych (w
tym zakres pomostowego badania klinicznego) dla potrzeb ztozenia wniosku o rejestracje i dopuszczenie
do obrotu MabionCD20 w ramach procedury centralnej na rynku europejskim. Biorgc pod uwage wynik
uzgodnien z regulatorami europejskimi, Zarzad przewiduje w scenariuszu bazowym utrzymanie
zaktadanego harmonogramu, tj. ukonczenie badan i ztozenie do EMA dokumentacji rejestracyjnej dla
potrzeb rynku europejskiego w II potowie 2022 r.

Wskazane powyzej tréjramienne badania pomostowe kliniczne oraz analityczne obejmuja: (a)
MabionCD20 pochodzacy z duzej skali wytwarzania, (b) MabThera bedacy referencjg europejskg oraz (c)
Rituxan bedacy referencjg amerykanska, co stanowi podstawowe zatozenie strategii wspoélnego rozwoju
leku MabionCD20. Spétka na dalszym etapie bedzie doprecyzowywata z FDA zakres dodatkowych badan
(mogacy wedtug przewidywan Spétki uwzgledniac¢ badanie kliniczne we wskazaniu onkologicznym)
wymaganych do dopuszczenia MabionCD20 na rynek amerykanski i poinformuje o tych uzgodnieniach w
odrebnym raporcie biezgcym.

Wskazane w punkcie 1. powyzej tréjramienne badanie kliniczne pomostowe u pacjentéw z RZS ma objaé
populacje 280 pacjentéw, co wpisuje sie w zatozenie Spétki o braku koniecznosci przeprowadzenia
odrebnych nowych badan klinicznych III fazy w celu rejestracji MabionCD20 na rynku europejskim.
Podstawowym punktem koricowym badania jest analiza parametrow farmakokinetycznych dla
MabionCD20 pochodzacego z docelowej skali wytwarzania oraz dla MabThera i Rituxan. Przyjeta
populacja pacjentow pozwoli rowniez na przeprowadzenie oceny skutecznosci terapii, co stanowi
drugorzedowy punkt koricowy badania.

Spotka przypomina, ze w celu przeprowadzenia badania klinicznego zawarta umowe z firma Parexel
International (CRO), dokonata kwalifikacji kilkudziesieciu osrodkéw klinicznych oraz ukonczyta
dokumentacje niezbedng do rozpoczecia badania. Ponadto Spotka rozpoczeta proces skfadania wnioskdéw
do lokalnych komisji bioetycznych o zgode na przeprowadzenie badania klinicznego.

Odnosnie do punktu 2., Spotka okreslita z EMA i PEI docelowy profil jakosciowy MabionCD20 na bazie
danych z szarz walidacyjnych MabionCD20 wyprodukowanych w docelowej skali wytwarzania oraz
ustalita zakres badan analitycznych dla komercyjnego produktu MabionCD20. Celem badan analitycznych
jest potwierdzenie podobienistwa analitycznego do lekéw referencyjnych oraz poréwnywalnosci do



MabionCD20 pochodzacego z matej skali wytwarzania, wykorzystywanego we wczesniej
przeprowadzonych badaniach klinicznych.

Spotka ocenia, ze powyzej opisane badania i zakres danych (punkty 1.-4.) wypracowane w toku
uzgodnien z EMA i PEI sg wystarczajace do ztozenia wniosku rejestracyjnego w EMA.

Biorgc pod uwage powyzsze uzgodnienia i zatozenia Zarzad Spotki oszacowat budzet projektu
dopuszczenia MabionCD20 (produktu docelowego wytwarzanego w skali komercyjnej) do obrotu na
rynku europejskim, uwzgledniajgcy réwniez koszty ramienia badania we wskazaniu RZS na potrzeby
rynku amerykanskiego oraz koszty temu towarzyszace i zgodnie z najlepszymi szacunkami okreslit
planowane naktady netto w przedziale 105-115 min zt na przestrzeni zaktadanego okresu (tj. do
momentu zaktadanej rejestracji produktu na rynku europejskim). Jednoczesnie Spétka informuje, ze
zaktadany budzet uwzglednia koszty ponoszone juz przez Spotke na realizacje projektu poczawszy od I
kwartatu 2020 roku. Podane szacunki obejmujg naktady konieczne na rozwdj leku, w tym koszty
trojramiennego pomostowego badania klinicznego, tréjramiennego badania analitycznego, koszty
produkcji, utrzymania ruchu, koszty procesu regulacyjnego (na rzecz EMA i FDA) oraz naktady na
zapewnienie i kontrole jakosci. Powyzsze elementy budzetu dotyczg szacowanych petnych kosztow
ponoszonych z zwigzku z projektem dopuszczenia MabionCD20 na rynku europejskim, natomiast dla
rynku amerykanskiego dotyczg budzetu projektu z wyjatkiem kosztéw dodatkowego badania we
wskazaniu onkologicznym (przewidywanym przez Spétke jako niezbedny element wniosku
rejestracyjnego na rynku amerykanskim). Zaktadane powyzej szacunki nie uwzgledniajg kosztow
biezacej dziatalnosci Spétki oraz naktadow inwestycyjnych zwigzanych ze zwiekszaniem mozliwosci
produkcyjnych.

Spotka zaznacza, ze powyzsze zatozenia mogg ulega¢ w przysztosci zmianom (z uwagi na to, iz opierajg
sie na wielu czynnikach, ktore moga mie¢ wptyw na ramy czasowe, w tym czynnikach niezaleznych od
Spotki jak np. tempo rekrutacji w ramach badan klinicznych) oraz ze przyjete zatozenia i wykonane
dziatania nie gwarantujg zarejestrowania produktu. Jednoczesnie Spoétka informuje, ze w procesie
planowania zakresu i harmonogramu badania klinicznego uwzglednione zostaty mozliwe do przewidzenia
ograniczenia wynikajace z pandemii COVID-19.

Ponadto Spoétka informuje, ze dziatania zwigzane z rozwojem MabionCD20 nie kolidujg z innymi
projektami prowadzonymi przez Spotke, w tym szczegdlnie z programem wspdtpracy z firmg Novavax w
obszarze produkcji substancji czynnej do szczepionki przeciw COVID-19.



